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プロオピオメラノコルチン (proopiomelanocortin， POMC) は下垂体、視床下部、脳幹に発現する遺伝子である。
視床下部では生体のエネルギー・バランスに応答して POMC 遺伝子の発現が調節されている。 POMC 遺伝子を遺伝
子操作によって変異を加え、発現しなくなるようにすると、肥満の症状を示した。 POMC 遺伝子にはアルファ・メ
ラノサイト刺激ホルモン (alpha-melanocyte stimulating hormone, alpha-MSH) と L 、ぅ神経ペプチドがコードさ
れている。 alpha-MSH は摂食抑制に関与していると考えられている。
alpha-MSH の脳室内投与は勝臓において血中グルコースに依存しないインシュリン分泌を促す。 alpha-MSH は
コルチコトロピン放出因子 (corticotropin-releasing factor, CRF) を含む神経細胞を刺激して自律神経系の制御を
行っている。 CRF の脳室内投与は摂食を抑制し、インシュリンの放出を促す。よって、 alpha-MSH は CRF の放出
を誘導し、自律神経系を介してインシュリンの放出を促していると推察される。
インシュリンの放出は味覚刺激によっても生じることが知られている。しかし、味覚刺激がインシュリンの放出を
促すメカニズ、ムはわかっていな L 、。 alpha-MSH 及び CRF が自律神経系を介してインシュリンの放出を促している
ことから、味覚刺激がこれらの分子の放出を促進させていることが考えられる。
本研究では、サッカリン溶液の摂取による POMC 遺伝子の転写活性変化を検討した。その結果、サッカリン溶液
摂取後150分で POMC 遺伝子の転写活性が上昇した。さらに、 CRF 脳室内投与がサッカリン溶液の摂取行動へ与え
る影響を検討した。その結果、 CRF の脳室内投与によってサッカリン溶液の摂取量は顕著に減少した。視床下部






















れた。しかし、 POMC には alpha-MSH 以外に内因性のオピオイドである β ーエンドルフィンもコードされている
ことから、 POMC 神経細胞の活性化は β ーエンドルフィンの放出にも関与していることが推察される。
これらの貴重な成果は、ヒトの食行動の研究にも大きく貢献するものであり、博士(人間科学)学位論文として十
分に価値あるものであることを認めた。
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